L

MCATRIAL Y SOLIDARIDAD SOCEAL

INSTITUTO MEXICANO DEL SEGURO SOCIAL

UNIDAD DE MEDICINA FAMILIAR NO. 27
UNIVERSIDAD AUTONOMA DE BAJA CALIFORNIA

TEMA:

“RELACION ENTRE TUBERCULOSIS PULMONAR Y
DIABETES MELLITUS”

NOMBRE DEL INVESTIGADOR:

MARIA YOLANDA VEGA AGUILAR

ESPECIALIDAD: MEDICINA FAMILIAR
MATRICULA: 99024589

ASESORES DE TESIS: DRA. CECILIA ANZALDO CAMPOS

DRA. PAOLA VALLE

Correo electronico: yupyvoly@hotmail.com



mailto:yupyyoly@hotmail.com

AGRADECIMIENTO

Como mostrar mi agradecimiento en cada persona que ha sido importante
de alguna manera. A la vida que me ha brindado Dios, no por darme lo que
tengo sino por rodearme de las personas de quien estoy rodeada. Mis
padres, mis hermanos, dandome las bases de mi educacion y hasta la
fecha bajo cualquier circunstancia siempre me dice: tu sigue. Al Piteco que
cuando estaba haciendo la entrevista para la seleccién de alumnos de
nuevo ingreso a la Escuela de Medicina, tomd mis manos y mis carpetas
cuando estaba entregando la papeleria porque me temblaban las manos.
Mis segundos padres: mis tios. En especial mi tia Rosalia y mi tio
Fernando que sin duda dieron un giro completo a mi vida con una sola
llamada telefénica. Un giro en mi vida donde aprendi a valorarme mas y
decidir adecuadamente. Mis tios y mi primo me abrieron las puertas de su
casa sabiendo que sacrificarian la dinamica de sus vidas. Con ellos
aprendi a trabajar, aprendi a ser Médico eso no te lo ensefian en la
Escuela de Medicina. Escuchando a mi tio Fernando me decidi por elegir
Medicina Familiar. Gracias a este cambio también conoci a mi esposo
Jorge Javier que es sin duda la persona mas inteligente y académica que
conozco, a quien amo y admiro, con quien puedo ser yo misma sin temor a
equivocarme, quien me ayuda en todo momento y jamas hasta le fecha
me ha dicho un no. También le agradezco ser padre y tomar los roles de
madre cuando no estuve presente en tantas guardias. A mi hijo que es mi
tesoro y soporta mis ausentismos y mi cansancio al dia siguiente. A todos
ellos quiero poder responderles de igual manera.

En esta etapa de mi vida, no solo tuve ayuda de mi familia sino también de
personas que jamas pensé gue me darian su apoyo de tal manera como la
Dra. Anzaldo y el Dr. Camacho. Pasé momentos que me desequilibraron y
ellos me brindaron la oportunidad de equilibrarme. Algunas veces con
regafos de la Dra. Anzaldo pero sin duda tiene un gran corazon.

Agradezco a mis comparieros de residencia porque no me pudo tocar
mejor grupo. Por tantas y tantas cosas que agradezco a cada persona que
ha estado en mi camino porque de todo se aprende y no solo de lo bueno.



INDICE

RO S UM BN . e 4

N gL =0T [T 0] (5 6

Planteamiento del problema............ooo i 19
B 11 1S3 11T = Vo] [ o 20
O BLIVOS . .. .ot 21
Material Y METOUOS. ... .. 22

Definicion conceptual de variables........... ... 24

Aspectos éticos y recursos Utilizados. ..........ooeiiiiiii e 26
RESUIATOS. . ...t e 27
D 1Yo U 13 oo P 32
CONCIUSIONES Y SUGEIEINCIAS. ..« ettt ettt ettt e e s 34
Y 15 1 PP 35

BIDlOgrafia. ... 37



RESUMEN

Investigador: Médico Residente de Medicina Familiar Maria Yolanda Vega Aguilar.
Asesores: Coordinadora de educacion e investigacion médica Medico Familiar Dra.
Cecilia Anzaldo Campos, Médico Epidemiblogo Dra. Paola Valle Davila.

TITUTLO: Relacion entre tuberculosis pulmonar y diabetes mellitus.

OBJETIVO: Determinar la relacion entre tuberculosis pulmonar y diabetes mellitus en
pacientes de la Unidad de Medicina Familiar No. 27 del Instituto Mexicano del Seguro
Social Tijuana Baja California.

MATERIAL Y METODOS: Se realizd un estudio descriptivo, transversal, no
experimental, retrospectivo, en expedientes de pacientes derechohabientes de la
unidad de medicina familiar nGmero 27, que contaran con diagnostico de caso nuevo
de tuberculosis pulmonar durante el periodo del 01 enero 2009 al 31 de julio 2011.

Criterios de inclusion: Ser derechohabientes adscritos a la unidad de medicina familiar
no. 27 del Instituto Mexicano de Seguro Social en Tijuana Baja California. Expedientes
captados en el servicio de Epidemiologia como caso nuevo con diagndéstico de
tuberculosis pulmonar. No estar bajo ningun tratamiento a base de corticoides. No
contar con diagnostico de embarazo. No tener diagnéstico de virus de
inmunodeficiencia humana/sindrome de inmunodeficiencia adquirida.

Se realizd6 censo con busqueda de expedientes de pacientes derechohabientes
registrados en el servicio de Epidemiologia como casos nuevos con diagnostico de
tuberculosis pulmonar, en la unidad de medicina familiar nimero 27 del Instituto
Mexicano del Seguro Social. Seleccionando los expedientes capturados en la
plataforma Unica de informacion del médulo de tuberculosis en la pagina del Sistema
Nacional de Vigilancia Epidemioldgica (SINAVE). Los expedientes fueron revisados
para la busqueda de datos como edad, sexo, diabetes mellitus, fecha del diagndstico
de tuberculosis pulmonar, tiempo de evolucion de la enfermedad de tuberculosis al
momento de contar con cifras elevadas de glucosa y la busqueda de otras
enfermedades con base de tratamiento corticoides. Los resultados de laboratorio
fueron extraidos de la pagina Rochem.

ANALISIS ESTADISTICOS: Estadistica descriptiva, medidas de tendencia central y de
dispersién para variables cuantitativas. Frecuencias para las variables cualitativas.
Estadistica de tipo no paramétrica con prueba chi cuadrada para analisis bivariado. El
analisis de datos se llevara a cabo en el programa SPSS version 16.



RESULTADOS: Encontrados 181 expedientes con diagnosticos de tuberculosis
pulmonar de los cuales se eliminaron 53 expedientes. Quedando un total de 128
expedientes para el estudio, de estos en relacion al sexo masculino 71(55.5%) y
femenino 57(44.5%). Rangos de edad de 12 a 82 afos, una media 41.24, con una
moda de 24. De 128 expedientes 43(33.6%) eran diabéticos previo al diagndstico de
tuberculosis y 85(66.4%) no eran conocidos diabéticos. Solo 6 casos cumplieron
criterios diagnodsticos para diabetes mellitus. La relaciébn entre pacientes con
Tuberculosis Pulmonar y Diabetes Mellitus es de 3:1 respectivamente.

CONCLUSIONES: El estudio cumple los objetivos establecidos en determinacion al
numero de casos que se presentan en la unidad de medicina familiar nUmero 27. Se
encontro que por cada 3 pacientes con Tuberculosis Pulmonar, uno es diabético.



ANTECEDENTES

El control de la tuberculosis (TB) se mantiene como un reto mayor de Salud Publica en
todas las partes del mundo. En algunas areas geograficas, particularmente en paises
de ingresos bajo y medio, la incidencia de TB esta aumentando rapidamente.
Histéricamente, la asociacion entre diabetes (DM) y TB ha sido generalmente
aceptada. Fue inicialmente reconocida en los tiempos de Roma que la DM incrementa
la susceptibilidad de una persona a contraer la infeccion por TB y fueron comunes en
los afios 1950s clinicas combinadas de TB-DM. Sin embargo, muchas estrategias
recientes para el control de la TB no discuten esta posibilidad de asociacion o sus
implicaciones. Por ejemplo, ciertos estandares internacionales recientemente
publicados para el cuidado de la TB no discuten una relacién con la DM. La asociacion
entre TB y DM es un area de creciente interés y significancia debido al rapido
incremento actual de ambas enfermedades a nivel mundial. Es también complejo y
puede deberse a un incremento en la susceptibilidad a la TB entre personas con DM
(incrementando la incidencia de TB) o a un aumento en la severidad de la enfermedad
y la reactivacion de la TB. Una revision de la literatura de estudios analiticos que
evaluaron la posibilidad de asociacién entre TB pulmonar y DM encontraron 9 estudios
los cuales demostraron una asociacion positiva. Todos los estudios identificaron
asociaciones estadisticamente significativas y clinicamente importantes, con un
aumento en el riesgo de TB que variaba entre 1.5y 7.8 veces mayor para aquellos con
DM. En los estudios que proveyeron de riesgo relativo edad-especifica, el riesgo de TB

asociado a DM disminuye con la edad, siendo mayor en edades entre 30-39 afios (RR



9.98) y disminuyendo en edades > 60 afios (RR 1.76). Se encontré6 asociacion
estadisticamente significativa entre blancos (OR = 1,31, IC del 95% 1.19 — 1.45) y los
hispanos (OR = 2.95, IC del 95% 2.6 - 3.3). Los mecanismos por los cuales la DM
incrementa el riesgo de TB no estan identificados plenamente. Los mecanismos
hipotéticos incluyen: cambios en la funcién inmune asociada a DM (reduccién en la
activacion de los macrofagos y menor eficiencia en la sefalizacion inmune) vy
deficiencia de micronutrientes como la vitaminas A, C y D lo cual puede incrementar el
riesgo de ambas enfermedades. Se mantiene en controversia si la relacién entre DM y
TB es en un sentido o si existe causalidad inversa. En general, se reconoce que la
infeccion hace el manejo de la DM mas dificil y que la estimulacion crénica del sistema
inflamatorio puede predisponer a DM. Adicionalmente, algunos medicamentos
antituberculosis, particularmente la rifampicina, puede tener efectos hiperglucémicos.
Es por la tanto plausible que la TB afecte el control glucémico. La asociacién entre DM
y TB tiene potenciales implicaciones serias para el control de la TB y se debe convertir
en una prioridad el reconocer esta asociacion para iniciar acciones enfocadas y
coordinadas. La nueva estrategia para detener la TB de la Organizacion Mundial de la
Salud hace referencia al problema de la TB en “grupos de alto riesgo”, incluyendo a las
personas con DM, pero la OMS no ha realizado recomendaciones especificas para el
tratamiento (clinico) y manejo (Salud Publica) de la TB asociada a DM. Existen otras
implicaciones potenciales importantes para tanto las politicas de Salud Publica como
para la atencion clinica. Por ejemplo, la busqueda de casos de TB en personas con
DM puede ser rentable (particularmente en grupos con altos indices de ambas

enfermedades), la busqueda sistematica de casos de DM en todas las personas con



TB puede ser apropiada y la atencion intensiva de la DM en aquellos con ambas

enfermedades puede mejorar los resultados. ()

En México, tanto la diabetes como la tuberculosis son problemas mayores de salud
publica. La diabetes ha presentado una tendencia hacia el incremento en afios previos,
aumentando de 6.7% entre la poblacion adulta en 1993 a 8.18% en el 2000. La
tuberculosis sigue siendo un problema; la tasa estimada de casos es 50 en 100,000
habitantes. La asociacidén entre tuberculosis y diabetes se ha demostrado en estudios
clinicos. Un estudio realizado en México concluyé que de la poblacion analizada, el
25% de los casos de tuberculosis pulmonar eran atribuibles a diabetes y que la tasa de
tuberculosis aumenta 6.8 veces en pacientes con diabetes debido a un aumento de las
infecciones reactivadas, asi como un aumento de las infecciones recientemente

transmitidas. (2

Aproximadamente un tercio de la poblacion mundial se encuentra infectada por
Mycobacterium tuberculosis. La progresion de infeccion latente a tuberculosis activa
(TB) es un problema mayor de Salud Publica, particularmente en paises en desarrollo
donde ocurren anualmente 8 millones de nuevos casos y 2-3 millones de muertes. Los
factores de riesgo mayores para TB en paises en desarrollo son la infeccion por VIH
y/o la pobreza. La frontera de Texas con México tiene una de las incidencias mas altas
de TB en Estados Unidos (12.2/100,000), con tasas que aumentan hasta 44.6/100,000
al sur del Rio Grande en México. Existe la idea creciente de que el riesgo de TB esta

exacerbado por la DM2. En México, la prevalencia de DM2 por auto-informe es de



5.8% y de 7.5% basado en auto-informe y pruebas de glucemia. Con el reciente
aumento en la DM2, la asociacién parece reemerger a lo largo de la frontera
México/Estados Unidos (California). Se ha identificado que del total de los pacientes
con TB en el noreste de México, 17.8% auto-informan la presencia de DM2, mostrando
a la DM2 como un riesgo mayor asociado con TB entre mexicanos, especialmente
entre pacientes mayores de 40 afios de edad. La mayor preocupacién de la asociaciéon
es que la DM2 puede afectar profundamente la presentacion clinica de la TB,
incluyendo una frecuencia mayor de cavitacion, mortalidad y resistencia a farmacos
multiples. También se ha sugerido que los casos de TB-DM2 presentan cargas
bacilares mayores y que pueden ser mas infecciosos y por periodos mayores de tiempo
gue los casos de TB sin DM2. Por tal motivo, se ha sugerido que la DM2 debe de
considerarse altamente como un factor de riesgo para pacientes con TB a nivel mundial
debido a que la epidemia de DM2 continua aumentando. Mas aun, se sugiere que en
regiones donde ambas enfermedades son endémicas, se deberian de medir los niveles
de glucosa en pacientes mayores con TB, y se deberia de sospechar TB mas

facilmente en pacientes con DM2. (3)

La diabetes tipo 2 es la mas comun, representa aproximadamente entre 85 y 90% de
los casos. Calculos recientes revelan que, en los paises latinoamericanos y del Caribe,
las tasas mas elevadas de prevalencia de la diabetes corresponden a Belice (12,4%) y
México (10,7%), con tasas de 8 a 10% en Managua, Ciudad de Guatemala y Bogota.
Los datos mas recientes de los Estados Unidos sefialaron una prevalencia de diabetes

de 9,3%y, en la frontera México-estadounidense, la prevalencia llego a 15,7%. (4



La combinacion de TB y DM representa una amenaza a la salud mundial. Se predice
que las enfermedades no transmisibles, las cuales representaron el 47% de las
enfermedades en 1990 en paises de bajo ingreso, aumentardn a un 69% en 2020. El
aumento de la industrializacion y la urbanizacion ha generado indices mayores de
obesidad y diabetes. EI nUmero de personas con diabetes que fue de 171 millones en
2000, se espera que crezca de 366 millones-440 millones para 2030, con tres cuartos
de los pacientes con diabetes viviendo en paises de bajo ingreso. La diabetes
representa una gran carga financiera para los paises con recursos limitados. En estas
condiciones de recursos limitados, la TB contintda teniendo una alta mortalidad. EI VIH
y la TB se encuentran entre las 5 causas mas comunes de muerte. Distintos estudios
han provisto evidencia para concluir que los factores de riesgo para el desarrollo de TB
en pacientes diabéticos, es la DM insulinodependiente y el pobre control glucémico.
Los datos de varios estudios sugieren que a pesar de que la carga bacilar puede ser
mayor al momento de la presentacion en pacientes diabéticos, generando tiempos
modestamente mayores para la conversion de los cultivos de esputo, los indices de
conversion de los cultivos de esputo son similares a los de los pacientes no diabéticos
a los 2-3 meses de tratamiento. Varios estudios sugieren que la falla al tratamiento y la
muerte son mas frecuentes en pacientes diabéticos. La DM puede también generar
susceptibilidad incrementada a la enfermedad causada por M. tuberculosis por medio
de mudltiples mecanismos. Estos mecanismos incluyen aquellos directamente
relacionados con la hiperglucemia y la insulinopenia celular, asi como efectos indirectos

en la funcion de los macroéfagos y linfocitos, generando disminucion de la capacidad
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para contener al organismo. Los estudios apuntan a la funcién inmunolégica deprimida
en DM insulinodependiente y no insulinodependiente que puede predisponer a los
pacientes a infecciones para las cuales la inmunidad mediada por células tiene un rol
importante, tal como la TB. Un contribuyente probable es la disminucién de la funcién
fagocitaria y de los linfocitos T. Las infecciones, incluyendo TB, frecuentemente
dificultan el control glucémico en pacientes diabéticos, y la diabetes pobremente
controlada puede a su vez aumentar la severidad de las infecciones. Algunos estudios
sugieren que la TB puede causar DM en pacientes que no se conocian diabéticos.
Muchos estudios han utilizado la prueba de tolerancia a la glucosa para demostrar que
los pacientes con TB tienen indices mayores de intolerancia a la glucosa que los
pacientes que son controles comunitarios. No esté claro si la intolerancia a la glucosa o
la DM detectada fue verdaderamente incidente o se habia realizado un diagnéstico
nuevo de una DM prevalente. Los farmacos utilizados en el tratamiento de la TB
pueden también dificultar el control glucémico en pacientes con DM. El tratamiento con
rifampicina puede causar hiperglucemia directamente o indirectamente mediante la
interaccion con los farmacos hipoglucemiantes orales. La rifampicina es un poderoso
inductor de una serie de enzimas metabolizantes; esta induccion enzimatica puede
generar metabolismo acelerado de los farmacos administrados con la rifampicina y
reducir el efecto terapéutico. En pacientes con DM no insulinodependiente, pueden
aumentar los requerimientos de insulina cuando se administra rifampicina. Se ha
demostrado que la rifampicina causa hiperglucemia en fases tempranas con
hiperinsulinemia asociada aun en pacientes no diabéticos. Estos efectos directos e

indirectos de la rifampicina en el control glucémico hace esencial el monitoreo
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cuidadoso con el ajuste apropiado de las dosis de los farmacos diabéticos en pacientes
con DMy TB. Asi como el tratamiento antifimico afecta el tratamiento de la DM, la DM
puede alterar la farmacocinética de los farmacos antifimicos. En un estudio se
demostré que los pacientes diabéticos con TB tuvieron concentraciones séricas de
rifampicina que fueron 53% menores que los pacientes no diabéticos con TB. Debido a
que las bajas concentraciones de farmacos antifimicos han sido asociados con
resistencia y falla al tratamiento, este hallazgo es de particular preocupacién. En los
casos con pobre respuesta al tratamiento en pacientes diabéticos con TB, debe de

considerarse la monitorizacion farmacologica. s

Las medidas actuales para el control de la TB se enfocan en la deteccion y el
tratamiento tempranos de aquellos con las formas infecciosas de la enfermedad para
prevenir mayor transmision del organismo. A pesar del enorme éxito de esta estrategia
en el control de la TB, la persistencia de la TB en muchas partes del mundo sugiere la
necesidad de expandir los esfuerzos de control para identificar y dirigir los
determinantes individuales y sociales de la enfermedad. Desde inicios del siglo XX, los
médicos han observado una asociacion entre DM y TB, aun cuando no eran capaces
de determinar si la DM causaba TB o si la TB originaba las manifestaciones clinicas de
la DM. Como se menciono6 anteriormente, multiples estudios epidemioldgicos rigurosos
gue investigan la relacion, han demostrado que la DM es asociada de manera positiva
a TB. Esto se ha corroborado en una revision sistematica de 13 estudios
observacionales que han mostrado evidencia consistente de un riesgo incrementado de

TB entre personas con DM. En un meta-analisis de tres estudios de cohorte, el riesgo

12



relativo (RR) global fue de 3.11 (95% CI 2.27—4.26) y en los estudios de casos y
controles, el coeficiente de probabilidad para TB, presenté un rango de 1.16 a 7.83. Los
riesgos fueron mayores para pacientes jovenes y en paises con una alta incidencia
para TB. Mientras que los investigadores sugieren que la asociacion refleja el efecto de
la DM en la TB, se mantiene cierta controversia sobre la direccionalidad de la
asociacion debido a las observaciones de que la TB induce temporalmente
hiperglucemia la cual se resuelve con el tratamiento. Un vinculo causal entre DM y TB
no es buen augurio debido a que se espera un incremento en los casos de DM de un
estimado de 180 millones de casos prevalentes en el afio 2008 a una prediccion de 366
millones para el afio 2030. Los expertos han mostrado preocupacion por la fusion de
las epidemias de DM y TB, especialmente en paises de ingresos bajo a medio como
India y China que estan experimentando incrementos rapidos en la prevalencia de DM

y la carga mas alta de TB en el mundo. )

Es posible que en &reas con alta prevalencia de diabetes, el impacto de esta epidemia
de diabetes en la tuberculosis pueda ser tan grande como lo ha sido el VIH. Los
calculos de un estudio realizado en India sugieren que la diabetes justifica el 14.8% de
los casos de tuberculosis pulmonar y el 20.2% de los casos de tuberculosis con frotis
positivo (es decir, infecciosa), se estimo que la prevalencia aumentada de diabetes en
areas urbanas estad asociada con una incidencia de tuberculosis con frotis positivo
mayor a 15.2% que en areas rurales. (7

En la mayoria de los paises en desarrollo no existen protocolos sistematicos de

monitorizacion o evaluacion de pacientes con enfermedades no transmisibles. Esto
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debe de cambiar. El esquema ’tratamiento directamente observado, ciclo corto
(DOTS) para el control de la TB, desarrollado por la Unién Internacional Contra la
Tuberculosis y las Enfermedades Pulmonares y la OMS, ha permitido otorgar servicios
estructurados y adecuadamente monitorizados a millones de pacientes con TB en
algunos de los paises mas pobres del mundo. Este modelo puede ser adaptado para
enfermedades no transmisibles como la DM. Con tarjetas y registros de tratamiento, es
posible hacer reportes de cohortes trimestrales de los resultados al tratamiento para
DM, los cuales incluyan monitorizacion y evaluaciéon de comorbilidades como la TB.

Los Objetivos para el Desarrollo del Milenio especifican que debe de detenerse y
revertirse la incidencia de enfermedades infecciosas como la TB para el afio 2015.
Para lograr el éxito de este objetivo es importante enfocarse en los paises de pobres
recursos no soélo en el VIH/SIDA sino también en la epidemia de DM como un factor de
riesgo epidemiolégicamente significativo. La asociacion entre TB y DM esta
establecida. Lo que ahora es necesario es la implementacién de investigacion de

buena calidad para rastrear, cuidar y monitorizar esta carga dual de enfermedad. ()

¢Es necesario que los pacientes con TB sean rastreados en busca de DM? Un estudio
clinico en Tanzania, donde ya existe un alto umbral para la identificacion de la DM,
demostré que al menos que se realice una prueba de tolerancia a la glucosa oral al
inicio del tratamiento, mas de la mitad de los casos con DM se pasarian sin identificar.
Por lo tanto, pudiera ser valioso el rastrear a los pacientes con TB para identificar DM,

pero la mejor forma de hacer esto aun requiere mayor evaluacion. (g)
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No existe duda de la importante asociacion entre DM y TB. Sin embargo, los estudios
publicados previamente entre 1965 y 2009 tienen limitaciones. La mayoria de los
estudios fueron realizados en paises industrializados. La evidencia basada en paises
de bajo ingreso es débil. En noviembre de 2009 se realiz6 una reunion de expertos en
la Unién Internacional Contra la Tuberculosis y las Enfermedades Pulmonares en Paris
con la finalidad de determinar si existia suficiente evidencia para realizar
recomendaciones respecto a politicas acerca del diagndstico y tratamiento conjunto de
ambas enfermedades, tratar la brechas en los temas de investigacion y desarrollar una
agenda de investigacion alrededor de estas brechas. Entre las preguntas de
investigacion claves que se formularon se encuentran las siguientes: ¢es conveniente
el rastreo para identificar DM en pacientes con TB, y cuando y como realizar este
rastreo? ¢ Cudl es el impacto de la DM o la hiperglucemia no-DM inducida por TB en la
presentacion de la TB, en el subsecuente resultado al tratamiento y las muertes? ¢ Cual
es la historia natural de la TB resistente a multidrogas en pacientes con DM y qué
pasos son necesarios para la prevencion y el manejo? ¢Es necesaria la
implementacion y evaluacion del modelo (tratamiento directamente observado, curso
corto) de TB para el manejo de la DM? ¢Es necesario el desarrollo y evaluacion de
mejores pruebas de diagndstico inmediato para pacientes con DM? Para pacientes con
TB, estudio previos han sugerido que es mas confiable rastrear para DM tardiamente
en el curso del tratamiento anti-TB en vez de al inicio, debido a que como la TB es una
enfermedad infecciosa cronica, ésta puede elevar los niveles de glucemia debido a la
estimulacién de citocinas resultando en diagndsticos de DM falsos positivos si los

rastreos se realizan muy temprano. Sin embargo, el rastreo tardio puede representar

15



una oportunidad perdida para modificar el tratamiento subsecuentemente y muchos
programas de TB, especialmente en Africa, han descentralizado los servicios a
instalaciones periféricas donde es dificil obtener estudios de laboratorio. Se requiere
investigar el tiempo Optimo y los mejores métodos para diagnosticar DM en pacientes
con TB, enfocandose en adultos estratificados por tipo de enfermedad (TB pulmonar
con frotis positivo, TB pulmonar con frotis negativo y TB extrapulmonar). Deben de
explorarse los medios mas apropiados para el rastreo (orina, glucemia al azar o en

ayuno y/o hemoglobina glucosilada Axc. (10

Es conocido que tanto la TB como la DM son problemas mayores de salud mundial. En
cuanto a la DM, se estima de existian 246 millones de personas con esta enfermedad
en todo el mundo en 2007. La prevalencia de la DM tiende a variar marcadamente
segun el grupo étnico siendo, por ejemplo, la poblacién negra y surasiatica en el Reino
Unido (RU) la de prevalencia edad-especifica para DM varias veces mas alta que la
poblacion blanca. La TB también varia grandemente por grupo étnico. En 2008, por
ejemplo, se reportaron 4 casos por 100,000 en la poblacién nacida en el RU
comparada con 86 por 100,000 en la poblacion no nacida en el RU. Entre éstos
ultimos, las personas pertenecientes a los grupos étnicos indio, pakistani y bangladesi
representaban el nUmero mas grande de casos mientras que la tasa mas alta ocurrio
en el grupo étnico negro africano (314 por 100,000). En un estudio reciente se estimo
gue la proporcion de casos incidentes de tuberculosis pulmonar atribuibles a diabetes
(fraccion de poblacion atribuible - FPA) es mas alta en hombres (19.6%, 95% CI 10.9%

a 33.1%) y mujeres (14.2%, 95% CIl 7.1% a 26.5%) asiaticos. La similitud de estos
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datos, a pesar del hecho de que la prevalencia de diabetes sea mayor en la poblacién
negra, refleja una edad media mucho mas joven para el desarrollo de TB pulmonar en
la poblacién negra. De manera general, se estima que aproximadamente el 11% de los
casos nuevos de TB pulmonar que ocurrieron en Inglaterra en el 2005 pueden ser
atribuibles a DM. En este estudio se seleccioné la TB pulmonar debido a que la
evidencia es mas sélida para este tipo de TB con cierta evidencia de que la asociacién
entre DM y TB extrapulmonar es menos solida. El estudio destaca la importancia
potencial de la diabetes como un factor de riesgo para TB pulmonar, particularmente en
grupos con alto riesgo para ambas enfermedades. Los autores sugieren que debido a
que la DM es un factor de riesgo fuerte para TB, se deberia de esperar una alta
proporcién de casos incidentes de TB que tienen ademas DM. Por ejemplo, basados en
calculos de riesgo atribuible, aproximadamente un tercio de los asiaticos con
diagnostico reciente de TB tendran ademas DM. Existe evidencia de que la DM esta
asociada a resultados mas desfavorables en pacientes con TB. El hecho de que sea
conveniente el rastrear sistematicamente a los nuevos casos de TB para identificar DM
con el objetivo de ofrecerles cuidados para la DM asi como tal vez un tratamiento mas

estrecho de la TB, es algo que requiere mayor investigacion. (11

Antes del descubrimiento de la insulina, un diagnostico de la diabetes era una
sentencia de muerte dentro de los 5 afios, y la causa mas comun de que la muerte fue
la tuberculosis. Nichols, realizo un estudio sostenible de 178 por lo demas sanos, no
diabéticos militares los hombres con tuberculosis en el Hospital del Ejército

Fitzsimmons, un tercio habia anomalias en las pruebas de deteccion de glucosa. La
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evidencia de una causa por micobacterias de la diabetes estd aumentando
rapidamente. Schwartz y Haas hacen ambas vinculaciones Tipo-2 diabetes a la
tuberculosis. En el pancreas hay depdsitos amiloide del islote que se encuentra como
un subproducto de la infeccion sistémica tuberculosa, que se han disuelto por la
rifampicina, un farmaco de primera linea contra la tuberculosis. Engelbach hablo
de la diabetes "transitoria" en la tuberculosis y Karachunskii observado cambios en el
metabolismo de los carbohidratos en pacientes con la tuberculosis, que cominmente
llevado a la deficiencia de insulina con hiperglucemia persistente. La documentacién de
los casos de pacientes donde la tuberculosis ha precedido y llegar antes de que el
desarrollo de la diabetes es muy amplia pero minimizado y tanto de Lin Tsai y estudios

hablan de la tuberculosis complicada por la diabetes. (12
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PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

¢ Cudl es la relacion entre Tuberculosis Pulmonar y Diabetes Mellitus en pacientes de la
Unidad de Medicina Familiar No. 27 del Instituto Mexicano del Seguro Social en

Tijuana Baja California?
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JUSTIFICACION DEL ESTUDIO

Sabemos que ambos padecimientos, tanto Diabetes Mellitus como
Tuberculosis Pulmonar, son importantes problemas de salud publica que a
pesar de los programas
implementados sigue siendo de dificil control epidemiolégico en nuestro pais y a nivel

mundial.

Es grave pensar que existiendo una relacion entre estas dos patologias, estemos
pasando por alto la importancia de estudiarse en conjunto ya que se menciona en la
literatura que sabiéndose existente esta relacion, aun no se ha determinado con
claridad cual de las dos enfermedades afecta prioritariamente a la otra. Por una parte,
la depresiéon inmunoldgica de la Diabetes Mellitus haciéndose susceptible a infecciones
oportunistas y por otro lado, los tratamientos antifimicos producen aumento de las

cifras de glicemia en pacientes no diabéticos.

Siendo Tijuana, una ciudad de gran afectacion tanto de Tuberculosis Pulmonar como
de Diabetes Mellitus al ser zona fronteriza, donde nuestra poblacién con mdultiples
factores de riesgo para el desarrollo este tipo de enfermedades epidemiolégicas, es un
buen lugar para el estudio de esta relacion, con la finalidad de que con la insistencia de
mas estudios de investigacion enfocados en este tema, sea posible implementar dentro
de los programas de salud la medicion de glicemias y hemoglobinas glucosiladas de
manera rutinaria en pacientes con diagnosticos de Tuberculosis pulmonar y a grupos
de pacientes con Diabetes Mellitus realizaciébn de baciloscopia como parte de los
programas de deteccion oportuna.
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OBJETIVOS:

b)

d)

General:

“Determinar la relacion entre Tuberculosis Pulmonar y Diabetes Mellitus en
pacientes de la Unidad de Medicina Familiar No. 27 del Instituto Mexicano del
Seguro Social Tijuana Baja California”

Especificos:

Determinar el numero de pacientes con Tuberculosis Pulmonar que ya tengan el
diagnostico de Diabetes Mellitus.

Conocer el niumero de pacientes con Tuberculosis Pulmonar que cumplan con
criterio diagndstico para Diabetes Mellitus basados en American Diabetes
Association 2011.

Determinar el numero de casos con Tuberculosis Pulmonar, en los cuales se
detecten glucosas anormales en ayuno.

Determinar el lapso del tiempo entre el diagnostico de Tuberculosis Pulmonar al
momento de detectar cifras de glucosa anormal en ayuno y/o diagndstico de

Diabetes Mellitus.
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MATERIAL Y METODOS

Disefo: Estudio descriptivo, transversal, no experimental, retrospectivo.

Universo de estudio: Total de expedientes de pacientes con el diagnostico de
Tuberculosis Pulmonar captados en el servicio de Epidemiologia de la Unidad de
Medicina Familiar No. 27 del Instituto Mexicano del Seguro Social en Tijuana, Baja
California.

Muestreo: No probabilistico por conveniencia.

Tamafio de la muestra: Censo

Lugar: Unidad de Medicina Familiar No. 27 Tijuana, Baja California.
Periodo: 01 Enero 2009 al 31 Julio 2011

Criterios de inclusién:
- Ser derechohabientes adscritos a la Unidad de Medicina Familiar No. 27 del
Instituto Mexicano del Seguro Social en Tijuana Baja California.
- Total de expedientes captados en el servicio de Epidemiologia como caso nuevo

con diagnéstico de Tuberculosis Pulmonar.

Criterios de no inclusioén:
- Tener diagndstico de embarazo.
- Estar bajo algun tratamiento a base de corticoides.
- Tener diagnostico de Virus de Inmunodeficiencia Humana/Sindrome de

inmunodeficiencia adquirida.

Criterios de exclusion: Expedientes que no contaron con resultados de laboratorio

con glucosas.
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Método para la captacion de datos:

De acuerdo con los criterios de inclusién y de no inclusién se realizé una
busqueda en expedientes de pacientes derechohabientes registrados en el servicio de
Epidemiologia con el diagnostico de tuberculosis pulmonar, en la Unidad de Medicina
Familiar No. 27 del Instituto Mexicano del Seguro Social. Se entr6 a la plataforma Unica
de informacién del médulo de tuberculosis en la pagina del Sistema Nacional de
Vigilancia Epidemiolégica (SINAVE). Fueron revisados los diagnésticos de tuberculosis
pulmonar registrados dentro del periodo en tiempo del 01 enero 2009 al 31 julio 2011,
se realiz6 un listado de los casos nuevos existentes. Se tomaron datos como edad,
sexo, fecha del diagnéstico de tuberculosis pulmonar, se buscaron enfermedades
coexistentes donde fueron eliminados los pacientes encontrados también con
diagnoésticos de virus de inmunodeficiencia humana, embarazo, artritis reumatoide y
enfermedad pulmonar obstructiva crénica. Para capturar las cifras de glucosa, se
requiri6 de la busqueda de resultados de laboratorio por medio de la pagina de
laboratorio Rochem. Posterior a la captura de la informacion se realizd el andlisis

estadistico.

ANALISIS ESTADISTICO

Se realiz0 estadistica descriptiva, medidas de tendencia central y de dispersion para
variables cuantitativas. Frecuencias para las variables cualitativas. El analisis de datos

se llevo a cabo en el programa SPSS version 16.
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DEFINICION CONCEPTUAL DE LAS VARIABLES

Variable independiente:

Tuberculosis Pulmonar: Se entiende por Tuberculosis pulmonar a la enfermedad
infecto-contagiosa producida por micobacterias del complejo Mycobacterium
tuberculosis (M. hominis, M. bovis, M. africanum), que afecta el parénquima pulmonar

con alto grado de contagiosidad, pero que sin embargo, es prevenible y curable. (s

Variable dependiente:

Diabetes mellitus: La diabetes mellitus es una enfermedad metabdlica cronica,
caracterizada por hiperglucemias y por alteracion del metabolismo de los carbohidratos,
lipidos y proteinas. (13)

Es un grupo heterogéneo de trastornos que se caracterizan por concentraciones
elevadas de glucosa en sangre, debido a la deficiencia en la produccion o accién de la

insulina. (16)

Criterios diagndsticos para Diabetes Mellitus de American Diabetes Association

2011: 16
e HbA1C 26.5%
e Glucosa 2126mg/dl con ayuno de 8 hrs
e CTGO =200mg/dl a las 2 hrs posterior a una carga de glucosa oral de 75 mg

e Glucosa al azar de 2200mg/dl con sintomatologia clasica de diabetes.
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Hemoglobina glucosilada: a la prueba que utiliza la fraccién de la hemoglobina que
interacciona combinandose con la glucosa circulante, para determinar el valor promedio
de la glucemia en las Ultimas 12 semanas. (17

Glucosa anormal en ayuno: cifras de glucosa en ayuno de 100-125 mg/dl (1)

Edad: Tiempo trascurrido a partir del nacimiento de un individuo.

Sexo: Originalmente se refiere a la division del género humano en dos grupos: hombre
o mujer. Cada individuo pertenece a uno de estos grupos.

Lapso de tiempo: Paso o transcurso. Tiempo entre dos limites.
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ASPECTOS ETICOS

La presente investigacion corresponde a un estudio sin riesgo por el cual se
ajusta a los lineamientos de investigacion de la declaracion de Helsinki revisada en el
afo 2008 y a la reglamentacion de la Ley General de Salud para la investigacion de
nuestro pais, asi como los lineamientos de investigacion del Instituto Mexicano de
Seguro Social. Autorizado por la coordinacién de investigacion en salud y por el

coordinador en el servicio de epidemiologia.

No se requiri6 de un consentimiento informado por tratarse de un andlisis de
informacion estadistica de fuentes secundarias, la revision de expedientes del servicio

de epidemiologia.

RECURSOS UTILIZADOS

Para la realizacién de la investigacion se requerié de recursos materiales tales como
hojas blancas tamafio carta, lapices, plumas, marcadores, cuaderno de notas,
carpetas, clips, copiadora, asi como herramienta y equipo de cémputo. Todos los
recursos econdmicos fueron proporcionados por el investigador.

Recursos humanos: el investigador y asesores.
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RESULTADOS

Casos de TBP del 01 enero 2009 — 31 julio 2011

E CASOSTBP & CASOS TBP + DM

2009 2010 2011

Buscando expedientes con diagnéstico de tuberculosis  pulmonar
correspondientes al periodo del 01 de enero 2009 al 31 de julio 2011 en el servicio de
epidemiologia, entrando a la pagina del Sistema Nacional de Vigilancia Epidemioldgica
(SINAVE) se encontraron un total de 181 expedientes con diagnosticos de tuberculosis
pulmonar de los cuales se eliminaron 53 expedientes; 1 por artritis reumatoide, 2 por
repeticion, 2 por embarazo, 2 por enfermedad pulmonar obstructiva cronica, 4 por virus
de inmunodeficiencia humana/sindrome de inmunodeficiencia adquirida y 42 por no
contar con resultados de glucosa en sus laboratorios, quedando en total para el estudio

de 128 expedientes.
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De 128 expedientes revisados fueron en relacion al sexo masculino 71(55.5%) y
femenino 57(44.5%). Grafica 1, Tabla 1. Rangos de edad de 12 a 82 afios, una media

41.24, con una desviacion estandar de 16.98, una moda de 24 y mediana de 38.5.

Grafica 1. En relacion al género

Sexo

Femenino
44.5%

Masculino
55.5%

Masculino 71 casos con (55.5%) y Femenino con 57 casos con (44.5%)

Tabla 1. Sexo
Frecuencia %
Masculino 71 555
Femenino 57 44.5
Total 128 100.0
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De 128 expedientes 43(33.6%) eran diabéticos previo al diagndéstico de tuberculosis y

85(66.4%) no eran conocidos diabéticos. Grafica 2, Tabla 2.

Grafica 2.

Casos de TBP previamente conocidos Diabeticos

128
85(66.4%)
43(33.6%)
Total casos TBP TBP con diagndstico previo de DM Casos con TBP no conocidos

diabeticos

Taba 2. Diagnostico de Diabetes previo al

diagndstico de TBP

Frecuencia %
Si 43 33.6
No 85 66.4
Total 128 100.0

De 85 pacientes sin diagndéstico de diabetes, 45(35.2%) presentaron resultados de
glucosa alterada posterior al diagnostico de tuberculosis pulmonar. Tabla 3. De los 45

casos que se detectaron con glucosa alterada posterior al diagnéstico de tuberculosis
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corresponden a cifras de 38 casos en rangos de 100 a 125 mg/dl y 7 casos de mas de

126 mg/dl, corroborando que aun que fueron 7 casos con cifras mayores de 126mg/dl,

solo 6 casos contaron con mas de dos cifras elevadas mayor de 126mg/dl, estos 6

casos son los que se diagnosticaron con diabetes mellitus posterior al diagndstico de

tuberculosis pulmonar. Tabla 4.

Tabla 3. Glucosa alterada posterior al

diagnéstico de TBP

Frecuencia %
Si 45 35.2
No 40 31.2
No aplica 43* 33.6
Total 128 100.0

*pacientes diabéticos previos al diagnostico de TBP

Tabla 4. Cifras de glucosa posterior al diagnoéstico de TBP

Frecuencia %
Menor de 100mg/dl 40 31.2
de 100 a 125mg/dl 38 29.7
Mayor de 126mg/dI 7 55
No aplica 43* 33.6
Total 128 100.0

*pacientes diabéticos previos al diagnéstico de TBP

De estos 85 expedientes solo 38(29.7%) contaban con resultados de laboratorio

previos al diagndstico de tuberculosis pulmonar de los cuales 19(14.8%) ya

30



presentaban alteracion de glucosa previo al diagnostico de tuberculosis pulmonar. Lo

gue nos hace restar 19 casos a los 45 que presentaron glucosas alteradas posteriores

al diagnoéstico de tuberculosis pulmonar quedando un total de 26 casos que realmente

presentaron glucosa posterior al diagnostico de tuberculosis.

De los 85 pacientes que no eran conocidos diabéticos 6(4.7%) resultaron con criterio

diagndstico para diabetes mellitus. Tabla 5.

En 30(23.4%) de los casos se vid el aumento de cifras de glucosa en un lapso de

tiempo menor a 3 meses.

Tabla 5. Cumplen con criterio diagnéstico de DM

Frecuencia %
Si 6 4.7
No 79t 66.4
No aplica 43* 100.0
Total 128

1 =(40 casos con cifras de glucosa normales, 38 con cifras de glucosa alterada y 1 caso mayor
de 126mg/dl sin confirmacién diagndéstica).//*pacientes con diabetes mellitus previo al diagnéstico de TBP.
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DISCUSION

El presente estudio con disefio principalmente de tipo descriptivo con el objetivo de
conocer el numero de pacientes con diagnosticos de tuberculosis pulmonar mas
diabetes mellitus dentro nuestra unidad de medicina familiar, encontrando que de 128
casos de tuberculosis 43(33.6%) eran diabéticos. Lo que nos da una relacion de que
por cada 3 pacientes con tuberculosis pulmonar 1 es diabético. De 85 casos no
diabéticos se encontraron 6(4.7%) que si cumplian con criterio diagnostico para
diabetes. La OMS en un publicado en mayo 2011 reportdé estudios realizados en
México y Texas obteniendo resultados muy similares donde la prevalencia de diabetes
entre los pacientes con TB fue del 39% en Texas y del 36% en México y antes de este
estudio, una cantidad menor de mexicanos que de texanos con tuberculosis

desconocia padecer diabetes (4% y 19% respectivamente). (19

Un articulo demostré que de 94 pacientes con tuberculosis no conocidos diabéticos se
diagnosticaron 14.8% con diabetes mellitus.14y Ellos reportaron en sus resultados que
las caracteristicas de mayor frecuencia para pacientes con tuberculosis que no tenian

diabetes mellitus fue 55.3 % varones, muy similar a lo encontrado en nuestro estudio.

Se encontré que de los 85 casos no diabéticos se detectaron 26 casos con cifras de
glucosa anormales posterior al diagnostico de tuberculosis. Se encontré que los casos
gue presentaron alteracion de las cifras de glucosa alterada posterior al diagnoéstico de

tuberculosis fueron de 30% en los primeros 3 meses.

En el cruce de variables donde se encontrd resultados significativos, corresponde en

relacion al cruce de edad con criterios diagnésticos para diabetes en pacientes con
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tuberculosis con un resultado de P=.001 lo que concuerda con literatura nacional donde
la relacion se establece mas en pacientes mayores de 40 afios (3) (14), en los resultados
de este estudio se encontré que de los 6 pacientes que cumplen criterios diagndsticos
para diabetes todos corresponden a edades mayores de los 50 afios edad. Difiere de la
literatura internacional ya que la edad referida en donde se encuentra mayor frecuencia
de asociacion de diabetes con tuberculosis pulmonar corresponde a edades mas

jovenes mencionando que el riesgo disminuye a mayor edad (1).

Ademas se encontr6 que del total de pacientes con tuberculosis el 33.3% ya eran
conocidos diabéticos que fue un resultado mayor a la literatura nacional donde se

menciona que de su total de pacientes con tuberculosis el 17.8% eran diabéticos. ()
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CONCLUSION

En conclusién se encontré que por cada 3 pacientes con Tuberculosis Pulmonar, 1
tiene Diabetes Mellitus. El estudio cumple los objetivos establecidos en determinacion
al nimero de casos que se presentan en la unidad de Medicina Familiar nimero 27,
con los resultados disponibles dentro del SINAVE, del expediente electrénico y de la
pagina Rochem. Dentro de las debilidades del estudio fue que no todos los expedientes
con diagnostico de tuberculosis pulmonar contaron con resultados de glucosa. Y en
alguno de los expedientes solo se conté con un solo resultado posterior al diagnéstico

de tuberculosis pulmonar.

SUGERENCIAS

e Difusién a la presente investigacion.

e Continuar profundizando en el area de Epidemiologia con casos en relacion a
tuberculosis pulmonar y diabetes mellitus realizdndose estudio y manejo en
conjunto multidisciplinario.

e Toma de glucosas en pacientes desde el inicio del diagndéstico de tuberculosis
pulmonar y dar seguimiento con controles glicemicos.

e Toma de baciloscopias en pacientes con diabetes mellitus ante enfermedades
de cuadros respiratorios.

e Los dos anteriores puntos con el objetivo de detecciones oportunas ya que
ambas patologias pudieran estas siendo subdiagnosticadas.

e Continuar el manejo de pacientes con TBP de Epidemiologia en conjunto con

Medicina Familiar para el control metabdlico.
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ANEXO 1

Hoja de captura de datos

No. dé caso revisado:

No. SINAVE:

Nombre del paciente:

Numero de afiliacion (NSS):

Sexo: 1.M/2.F)

Edad: anos

Fecha de diagnostico de Tuberculosis Pulmonar (dia/mes/afio):

Previamente con Dx de Diabetes: (1. Si/ 2. No)

Resultados de laboratorio:

Glucosa Ayuno Fecha HbA1C Fecha

b. Cifra de Glucosa en ayuno

1. <£100mg/dl
2. de 100 a 125mg/dI

3. =126mg/dl
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ANEXO 2

OPERACIONALIZACION DE VARIABLES.

VARIABLE TIPO DE OPERACIONALIZACION
VARIABLE
Edad Cuantitativa Anos
Sexo Cualitativa . Masculino
nominal . Femenino
Glucosa anormal Cuantitativa 1. <100mg/dl
en ayuno 2. de 100 a 125mg/dI
3. =126mg/dl
Hemoglobinas Cuantitativas . =£de5.7%
glucosiladas . de5.7a6.4%
. 26.5%
Fecha del Cualitativa (dia/mes/afio)
diagnéstico de
TBP
Fecha de cifras Cualitativa (dia/mes/afio)
elevadas de
glucosa en ayuno
Lapso de tiempo Cuantitativo Meses

trascurrido
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